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【摘要 】 光 声 成 像 是 利用 光 声 效应 成 像 的 新 型 影像 技术 ， 具有 光学 成 像 高 对 比 度 和 超声 成 像 高 穿 透 力 的 优势 。 光 声 
成 像 分 子 包括 内 源 性 生 色 团 和 外 源 性 造影 剂 ， 其 中 外 源 性 分 子 造影 剂 的 应 用 ， 使 分 子 光 声 成 像 成 为 可 能 ， 因 而 具有 广 
阔 的 生物 医学 应 用 前 景 及 重要 的 研究 意义 。 本 文 对 光 声 成 像 外 源 性 分 子 造 影 剂 的 物理 化 学 性 质 及 合成 方式 进行 综述 ， 
重点 介绍 小 分 子 有 机 染料 、 贵 金属 纳米 颗粒 、 碳 纳米 材料 、 有 机 纳米 多 聚 物 、 基 因 编 码 的 生 色 团 、 铜 铁 化 合 物 、 半 导 
~ 体 多 聚 物 纳米 颗粒 等 光 声 信号 复合 物 及 常见 的 配 体 分 子 ， 如 小 分 子 、 肽 类 、 亲 和 小 体 、 适 体 和 抗体 等 ， 并 对 未 来 本 领 
或 的 相关 研究 进行 展望 。 
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[ Abstract] Photoacoustic imaging, based on photoacoustic effect, is a new type of imaging technology. It 
g shas the advantages of both high contrast of optical imaging and high penetrability of ultrasound imaging. Photoa- 
~ coustic imaging molecules consist of intrinsic chromophores and exogenous contrast agents. With the use of exoge- 
nous contrast agents, this modality has shown potential for molecular imaging, which has broad prospect and great 
importance in biomedical research. In this paper, we have reviewed exogenous contrast agents for molecular photo- 
acoustic imaging, such as small-molecule organic dyes, noble metal nanoparticles, carbon nanostructures, 
organic polymer nanoparticles, genetically encoded chromophores, copper and iron compounds, and semiconduct- 
ing polymer nanoparticles. Their physical and chemical characteristics and synthesis methods are talked about. 
Ligand molecules such as small molecules, peptides, affibodies, aptamers and antibodies are introduced. The fu- 
ture developing researches are also prospected. 
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光 声 成 像 是 一 种 新 型 影像 技术 ， 当 生物 内 源 性 生 而 产生 超声 波 ， 经 组 织 表 面 超声 探头 检测 、 分 析 处 理 
色 团 或 外 源 性 造影 剂 ， 吸 收 短 脉冲 的 激光 后 受热 膨胀 后 即 形成 了 生物 组 织 光 能 吸收 差异 分 布 图 ， 简 称 成 像 。 
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光 声 成 像 不 仅 结合 了 光学 成 像 高 对 比 度 和 超声 成 像 高 
穿 透 力 的 优势 ， 还 能 通过 光 声 造影 剂 获得 组 织 功能 
和 相关 分 子 信息 ， 有 助 于 组 织 结构 形态 、 生 理 、 病 理 
特征 和 代谢 功能 等 的 研究 ， 在 生物 医学 领域 具有 广阔 
的 应 用 前 景 。 

分 子 影像 技术 是 采用 非 侵入 性 手段 ， 达 到 将 体内 
分 子 和 细胞 水 平生 物 过 程 可 视 化 的 目的 ， 光 声 成 像 技 
术 是 目前 快速 增长 的 分 子 影像 研究 热点 之 一 。 这 一 技 
术 现 广泛 用 于 动物 实验 ， 并 已 进行 了 一 系列 疾病 ， 尤 
其 是 肿瘤 的 临床 前 研究 ， 包 括 检测 疾病 特异 性 分 子 表 
达 水 平和 监测 分 子 靶 向 药物 疗效 等 。 

光 声 成 像 分 子 包括 内 源 性 生 色 团 和 外 源 性 造影 齐 
两 类 。 内 源 性 生 色 团 主要 包括 血红 蛋白 、 黑 色素 、 水 
和 脂 质 等 。 外 源 性 造影 剂 需要 人 工 合成 ， 其 臣 向 性 的 
外 源 性 分 子 探 针 或 特异 性 造影 剂 ， 可 检测 到 相应 肿瘤 
知 B 标 志 物 或 异常 代谢 功能 。 利 用 光 声 分 子 造 影 剂 可 
; 秽 功 能 成 像 ， 具 有 重要 的 临床 意义 ， 也 是 目前 研究 
的 热点 ， 因 此 本 文 对 几 类 常见 外 源 性 光 声 成 像 分 子 千 
影 剂 进行 综述 ， 介 绍 其 物理 、 化 学 、 生 物 学 特性 及 在 
临床 前 研究 中 的 应 用 。 


1 光志 成 像 分 子 造影 剂 的 性 质 


二 -理想 的 光 声 成 像 分 子 造影 剂 应 具有 以 下 光 物 理 特 
质 汪 高 摩尔 吸光 系数 、 光 稳定 性 、 低 量子 产 率 (ME 
说 光量 子 数 与 吸收 的 光量 子 数 比 ) 、 近 红外 区 (near 
inffted, NIR) 吸收 峰 。 为 适应 生物 体内 应 用 ， 还 应 
具 在 以 下 生物 学 特性 : 低 毒 性 、 低 免疫 原 性 、 较 小 体 
只 (能 够 穿 过 循环 系统 进入 组 织 细胞 并 具有 与 肿瘤 细 
胞 特异 性 结合 的 能 力 ， 能 够 被 机 体 代谢 并 从 循环 系统 
中 清除 ， 另 外 还 应 易 合成 ， 以 便 大 规模 生产 。 


2 ” 光 声 成 像 分 子 造影 剂 的 组 成 与 合成 


光 声 成 像 分 子 造影 剂 由 光 声 信号 分 子 与 靶 标 的 特 
异性 配 体 分 子 共同 构成 ， 二 者 可 通过 3 种 方式 合成 : 
(1) 小 分 子 化 合 物 直 接连 接 信号 分 子 和 配 体 。Zhou 
等 .用 GGGSK 直接 连接 配 体 多 肽 QRHKPRE 与 信号 
分 子 Cy 5.5， 检 测 肝 瘤 移植 瘤 表 皮 生 长 因子 受 体 (ep- 
idermal growth factor receptor, EGFR) 的 表达 。(2) 合 
成 纳米 结构 装载 或 结合 信号 分 子 ， 配 体 修饰 于 纳米 结 
构 表 面 。 例 如 用 聚 乙 二 醇化 脂 质 体 - 吗 嗓 苹 绿 (indocy- 
aninegreen, ICG) 形成 球形 纳米 颗粒 ， 再 通过 工程 技 


术 将 抗体 hCTM01 结合 于 表面 ， 不 仅 能 够 进行 靶 向 功 
能 成 像 ， 还 可 在 球形 纳米 粒子 内 装载 药物 阿 霉 素 ， 进 
MMA), (3) 合成 靶 标 激活 的 信号- 配 体 复 合 
W, Levi 等 ' 引 报道 了 一 种 被 基质 金属 蛋白 酶 切 激活 的 
分 子 探 针 ( Alexa750-CXeeeeXPLGLAGrrrrrXK-BHQ3 ) , 
其 包含 两 种 不 同 吸光 波长 的 光 吸 收 剂 ， BHQ3 和 
Alexa750。 其 中 ，BHQ3 与 细胞 穿 透 多 肽 相连 ， 具 有 
细胞 穿 透 性 ， 而 Alexa750 SRA AMEE, 不 具 
有 细胞 穿 透 性 ， 二 者 通过 肽 序列 PLGLAG 相连 ,该 
肽 序列 可 被 基质 金属 蛋白 酶 -2 (matrix metalloprotein- 
ase-2, MMP-2) 和 MMP-9 切割 。BHQ3 与 Alexa750 产 
生 的 光 声 信号 强度 相似 ，MMP-2 和 MMP-9 不 存在 时 ， 
光 声 信号 沉默 ，MMP-2 和 MMP-9 存在 时 ， 复 合 物 被 
切割 ，BHQ3 进入 细胞 内 ，Alexa750 则 被 洗 掉 ， 光 声 
信号 增强 。 


3 ” 光 声 信号 复合 物 


3.1 小 分 子 有 机 染料 

具有 近 红 外 区 吸收 光谱 (620~950 nm) 的 有 机 
小 分 子 染 料 ( 约 1 nm 大 小 ) 广泛 应 用 于 动物 体 光 声 
成 像 。 小 分 子 染 料 的 化 学 基础 为 高 度 共 力 体 系 ， 电 
子 离 域 化 ， 即 从 基态 进入 激发 态 吸收 的 能 量 更 少 ， 
基态 和 激发 态 间 明确 界定 的 能 量 间 院 使 之 产生 特征 
性 的 吸收 峰 。 小 分 子 染料 作为 光 声 造影 剂 ， 其 优点 
是 生物 相 容 性 好 ， 毒 性 低 ， 能 快速 彻底 地 从 循环 中 
清除 ， 易 于 功能 化 修饰 ; 缺点 是 摩尔 吸光 系数 低 (< 
3x10°/M + cm)， 在 血液 循环 中 的 时 间 短 ， 不 易 被 运 
送 或 停留 在 靶 标 位 点 上 ， 长 时 间 暴 露 于 激光 下 会 发 生 
光 漂 白 ， 光 稳定 性 差 。 但 这 些 缺 点 可 通过 化 学 修饰 来 
弥补 ， 以 降低 量子 产 率 ， 提 高 光 稳 定性 "1 。 

常用 的 小 分 子 染 料 包括 靖 染 料 ， 偶 毛 染 料 ( 亚 甲 
WES! PASC REL), Alexa Fluor 染料 ，Atto 染料 ， 
BHQ3， 其 中 ICG'”” 、 亚 甲 蓝 已 被 美国 食品 药品 监督 
管理 局 (Food and Drug Administration, FDA) 批准 应 
用 于 人 体 。Sano 等 中 用 ICG 的 衍生 物 ICG-EG4-Sulfo- 
OSu 标记 EGFR 帕 尼 单 克隆 抗体 (panitumumab, Pan), 
合成 靶 标 于 EGFR 的 光 声 成 像 探 针 Pan-EG4-ICG, iff 
脉 注射 于 荷 瘤 小 鼠 ( A431 细胞 ，EGFR++) 体内 ,在 
肿瘤 内 可 探 及 特异 性 增强 的 光 声 信和 号 。 
3.2 贵金属 纳米 颗粒 

贵金属 纳米 颗粒 的 光学 特性 源 于 其 局 域 表 面 等 离 
子 共振 (localized surface plasmon resonance, LSPR) 效 
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应 。 当 暴露 于 适当 波长 的 光 时 ， 纳 米 颗 粒 表 面 导 电 电 
子 在 阳离子 晶 格 的 共振 频率 下 相互 振荡 ， 振 功能 大 部 
分 转换 成 光 声 成 像 所 检测 的 热能 ， 其 摩尔 吸光 系数 比 
小 分 子 染 料 高 多 个 数量 级 ， 是 NIR 范围 内 最 高 摩尔 吸 
光 系 数 的 造影 剂 ， 具 有 高 光 声 转化 效率 。 贵 金属 纳米 
颗粒 主要 包括 金 和 银 纳 米 颗 粒 ， 其 中 金 纳 米 颗 粒 
(gold nanoparticles, GNP) 被 广泛 应 用 于 光 声 成 像 。 
LSPR 的 频率 决定 CNP 的 峰值 吸收 谱 ， 其 光学 性 
质 可 通过 改变 颗粒 的 大 小 、 形 态 和 结构 进行 调节 (多 
数 金 纳米 颗粒 大 小 在 10~ 200 nm 之 间 ) ， 因 此 在 生物 
医学 领域 有 巨大 应 用 潜力 。 该 纳米 颗粒 另 一 重要 优点 
是 其 表面 易 被 化 学 修饰 ， 可 降低 细胞 毒性 或 增加 其 在 
生物 体内 的 循环 时 间 和 稳定 性 ， 对 分 子 靶 向 研究 具有 
重要 意义 。 
SONP 的 缺点 是 长 时 间 暴 露 于 激光 照射 后 易 发 生 形 
影响 光 声 信号 并 导致 成 像 结 果 随 时 间 延 长 而 不 一 
中 在 合成 过 程 中 ，GNP 存在 潜在 细胞 毒性 ， 体 积 较 
KE 了 被 网 状 内 皮 系 统 摄取 后 不 能 完全 从 体内 清除 ， 其 
短期 和 长 期 安全 性 尚 需 讨论 中 。 但 这 些 缺点 可 通过 


死 声 成 像 的 转化 效率 并 允许 其 较 长 时 间 保持 原始 形 
。 而 官能 团 如 聚 乙 二 醇 (polyethylene glycol, 
) 或 整合 素 可 直接 连接 到 表面 以 优化 其 生物 相 容 
:和 稳定 性 。 
CDCNP 具有 所 有 光 声 信号 复合 物 中 最 灵活 的 光 物理 
学 竹 质 。 通 过 金 - 硫 醇 键 ，GNP 可 附着 一 系列 靶 向 和 
用 年 多 模 态 成 像 的 信号 化 合 物 。GNP 在 血管 和 组 织 
的 钵 互 作用 取决 于 其 大 小 、 形 状 、 电 荷 和 合成 途径 ， 
因此 ， 需 要 对 单个 纳米 颗粒 进行 长 期 毒性 研究 ， 以 更 
系统 地 解决 体内 生物 相 容 性 问题 。 
3.3 碳 纳 米 材料 

碳 纳米 管 、 石 墨 烯 基 纳 米 材料 和 纳米 金刚 石 是 碳 
的 同 素 异形 结构 :5 ， 其 中 广泛 用 于 光 声 成 像 的 碳 纳米 
材料 是 单 层 纳米 碳 管 (single-walled carbon nanotubes, 
SWNT) ， 其 属于 非 等 离子 体 纳米 颗粒 ， 是 不 依赖 于 
LSPR 效应 的 强 光 吸收 剂 59 。 尽 管 SWNT 的 摩尔 吸光 
系数 低 于 GNP， 吸 收 光谱 相对 较 宽 (包括 紫外 光 、 可 
见 光 、 近 红外 光 和 微波 ) ， 但 由 于 合成 和 官能 化 的 灵 
活性 ， 尤 其 是 可 以 多 种 共 价 和 非 共 价 修饰 ， 其 仍 具 有 
作为 光 声 成 像 信 号 分 子 的 很 大 潜力 。 例 如 可 通过 表面 
RANEE UES RIREO, 将 染料 连接 到 
SWNT， 不 仅 能 增加 特异 性 光 吸 收 ， 还 能 提高 PA 转化 


效率 581 ; 将 对 向 配 体 与 SWNT 连接 可 用 于 肿瘤 特异 性 
TF gS 

碳 纳米 材料 的 毒性 研究 值得 重视 。 原 始 SWNT 
( 即 未 经 官能 团 修饰 的 ) 的 细胞 毒性 522 及 腹腔 注射 或 
吸入 给 药 时 对 动物 的 影响 站 已 有 报道 ， 但 进一步 研 
究 表明 ， 通 过 合适 的 官能 化 能 显著 减少 其 毒性 '2 。 碳 
纳米 材料 的 安全 性 与 其 表面 官能 团 修饰 、 大 小 、 形 状 
及 合成 方法 有 关 ， 未 来 仍 需 努力 ， 以 更 好 地 了 人 解 碳 纳 
米 材料 的 光 物 理学 特性 和 生物 相 容 性 。 
3.4 有 机 纳米 多 聚 物 

有 机 纳米 多 聚 物 是 新 型 的 光 声 造影 剂 ， 目 前 研究 
较 多 的 是 聚 吡咯 ( polypyrrole，PPy) 和 趾 啉 。PPy 是 
有 机 导电 聚合 物 ， 具 有 和 较 强 NIR 吸收 、 高 光 热 转化 效 
率 和 光 稳 定 等 特性 ， 注 射 PPy 纳米 颗粒 溶液 后 ， 在 波 
长 808 nm 激光 下 对 小 鼠 大 脑 皮层 成 像 ， 能 够 获得 清晰 
的 脑 血 管 图 像 ' 池 。 趾 啉 是 天 然 有 机 杂 环 大 分 子 化 合 
物 ， 可 进行 灵活 修饰 以 调整 光学 特性 。 在 大 鼠 模型 
中 ， 皮 下 注射 趾 啉 脂 质 体 可 对 淋巴 网 及 前 哨 淋 巴结 显 
像 '”i。 通 过 趾 啉 - 脂 质 组 件 ， 将 高 浓度 中 啉 分 子 引入 
微 泡 中 ， 合 成 三 模 态 成 像 微 泡 ， 还 可 在 小 鼠 移 植 瘤 中 
进行 超声 、 光 声 和 荧光 三 模 态 成 像 (* 。 
3.5 基因 编码 的 生 色 团 

除了 引入 外 源 性 的 信号 复合 物 ， 还 可 通过 转基因 
技术 引入 外 源 性 报告 基因 ， 如 光 声 信号 蛋白 基因 或 内 
源 性 色素 酶 切 基因 等 ， 用 于 光 声 成 像 。 

有 报道 可 使 用 lacz 基因 编码 B-E FL BEE ME?” 。 
局 部 注射 无 色 的 乳糖 类 似 物 X-gal Ja, BOE SURE Ae 
对 该 底 物 进行 切割 ， 产 生 稳定 的 深蓝 色 产 物 ， 可 吸收 
光 产 生 光 声 信 和 号。 其 成 像 深度 可 达 约 5 em。 但 由 于 X- 
gal 需 局 部 应 用 ， 且 代谢 产物 清除 率 差 ，laczZ 报告 基因 
系统 应 用 有 限 。Filonov 等 [23] 报道 了 基于 细菌 染色 体 
的 近 红 外 荧光 蛋白 iRFP ， 可 作为 光 声 成 像 探 针 ， 在 不 
需要 注射 外 源 性 底 物 的 情况 下 在 NIR 光谱 下 即 可 产生 
比 血 液 更 强 的 光 声 信号 ， 显 示 出 良好 的 光 稳 定性 。 遗 
传 基因 编码 蛋白 质 在 动物 全 身 成 像 方面 具有 巨大 湾 
力 ， 在 动物 模型 或 人 类 离 体 细胞 治疗 的 应 用 上 ， 报 告 
基因 策略 提供 了 潜在 的 方法 。 然 而 ， 由 于 需要 引入 外 
源 性 报告 基因 ， 在 人 体 应 用 上 仍 具 挑 战 性 "1 。 


3.6 其 他 
3.6.1 硫化 铀 


半导体 硫化 铜 纳米 颗粒 (copper sulfide nanoparti- 
cles, CuS NPs) 也 可 用 于 光 声 成 像 。CuS NPs 的 平均 
直径 为 (11+3) nm， 吸 收 峰 在 990 nm 附近 。 小 鼠 颅 
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内 注射 后 可 观察 大 脑 ， 间 质 注射 后 可 观察 皮肤 下 方 
12 mm 处 的 淋巴 结 ， 另 外 将 含有 CuS NPs 的 琼脂 糖 凝 
包 埋 在 鸡 胸 肉 中 成 像 ， 可 观察 到 深 约 5 cm 的 光 声 
信号 [2 。 
3.6.2 铁 氧 化 物 

超 顺 磁性 氧化 铁 (superparamagnetic iron oxide, 
SPIO) 纳米 颗粒 ， 是 由 FDA 批准 的 用 于 磁 共振 T2 加 
权 成 像 的 阴性 造影 剂 ， 其 同时 具有 等 离子 体 和 超 顺 磁 
性 ， 可 用 于 组 合 的 光 声 和 磁 共 振 成 像 。 例 如 将 氧化 铁 
纳米 颗粒 与 尿 激酶 型 纤 溶 酶 原 激 活 物 (urokinase plas- 
minogen activator, uPA) 的 氨基 末端 片段 连接 ， 用 近 
红外 染料 标记 ,合成 光 声 成 像 探 针 NIR830-ATF-IONP， 
可 特异 性 结合 人 乳腺 瘤 中 高 度 表 达 的 uPA 受 体 。 体 内 
研究 表明 ， 与 对 照 组 相 比 ， 静 脉 注射 探 针 后 的 小 鼠 肿 
瘤 组 织 中 光 声 信号 明显 增加 0 。 
半导体 聚合 物 纳 米 颗 粒 
半导体 聚合 物 纳米 颗粒 (semiconducting polymer 
nanoparticles , SPN) 的 光学 特性 已 经 获得 越 来 越 多 的 
IR. SPN 主要 由 半导体 聚合 物 (semiconducting poly- 
mee SP) WR, S FA t ETARE, HFK 
HEBA WI BERIIOR, FRUMA DLRI BIK YE it AK E 
TEKE, ERTEKE, SPN 具有 高 吸光 
A BCEE, JEEE TI EAR ET EEE 
AS 其 由 生物 惰性 组 分 组 成 ， 因 此 规避 了 重金 属 
诱导 的 生物 毒性 | 问题 ， 且 具有 和 良好 的 生物 相 
32] 
ATT FEI ABE | 2,6-[ 4,4- 双 -(2- 乙 基 已 基 )-4H- 环 
RO, l-b;3,4-be) JURK) ]-3$-4,7-(2,1, 3AE JFE 
wp. [ poly ( cyclopentadithiophene-alt-benzothiadiazole ) , 
PCPDTBT] 进行 光 声 成 像 ， 与 GNP 和 SWNT 相 比 ， 
PCPDTBT 具有 更 好 的 光 稳定 性 和 更 强 的 PA 信号” 。 
SPN 体积 较 小 ， 可 溢出 血管 外 ， 易 被 肿瘤 (5 及 淋巴 
结 ! 汶 摄取， 因此 具有 良好 的 生物 应 用 前 景 。 


4 配 体 


在 光 声 信号 分 子 上 连接 肿瘤 特异 性 配 体 ， 使 信号 
分 子 与 靶 标 组 织 结合 ， 可 实现 肿瘤 组 织 的 特异 性 成 
像 ， 按 照 配 体 体 积 和 分 子 量 由 小 到 大 排列 ， 其 主要 
包括 小 分 子 、 肽 类 、 亲 和 小 体 、 适 体 和 抗体 。 小 分 
子 的 组 织 穿 透 力 强 、 生 物 分 布 好 ,体内 易 清除 ， 毒 
PEAR, 但 通常 需 精心 设计 和 优化 。 肽 类 易 合 成 ， 价 
格 低廉 ， 具 有 良好 的 生物 分 布 能 力 ， 特 异性 好 ， 毒 


性 低 '" °°). SA MARA RR EEA SE, FE 
性 好 ， 生 物 分布 好 等 特性 ， 是 良好 的 配 体 分 子 :”) 。 适 
体 具 有 高 特异 性 ， 易 合成 ， 价 格 低廉 ， 生 物 分 布 好 ， 
无 免疫 原 性 ， 且 其 生物 分 布 能 力 经 修饰 后 可 优化 。 


抗体 及 蛋白 亲和力 高 且 具 有 特异 性 ， 但 由 于 分 子 量 
k, 组织 穿 透 力 弱 , 不 易 被 清除 ， 且 具有 免疫 
RES, 
5 展望 


光 声 成 像 使 用 非 电离 辐 射 方法 实时 成 像 ， 具 有 高 
空间 分 辨 率 和 穿 透 深度 ， 未 来 发 展 前 景 广阔 ， 目 前 的 
临床 前 实验 主要 集中 于 肿瘤 检测 、 分 期 和 疗效 检测 等 
方面 。 尽 管 近年 来 有 大 量 关 于 光 声 成 像 造影 剂 的 报 
ee ee eee 
的 光 声 成 像 造影 剂 ， 应 规范 化 应 用 其 物理 和 化 学 特 
性 ， 包括 基于 质 量 和 每 摩尔 的 吸光 系数 ， 以 及 在 不 同 
溶剂 中 的 吸收 光谱 ; 除了 优化 光学 特性 ， 造 影 剂 还 需 
满足 靶 向 性 和 生物 相 容 性 的 要 求 。 由 于 生物 相 容 性 及 
毒性 与 纳米 颗粒 的 大 小 、 结 构 和 合成 方式 密切 相关 ， 
每 一 种 纳米 颗粒 均 需 在 细胞 和 生物 体 两 个 水 平 评估 其 
毒性 、 免 疫 原 性 、 炎 症 反 应 及 清除 能 力 。 目 前 的 研究 
多 使 用 简单 的 动物 模型 ， 如 使 用 免疫 缺陷 裸 鼠 和 皮下 
异种 移植 肿瘤 模型 ， 而 未 来 的 临床 前 研究 最 终 应 将 实 
验 转化 到 具有 免疫 能 力 背 景 的 转基因 动物 模型 上 。 

距离 实现 光 声 分 子 成 像 的 临床 应 用 仍 有 很 长 的 路 
要 走 ， 与 所 有 新 药 研发 类 似 ， 从 研发 到 推广 临床 试验 
A FDA 批准 ， 均 需 经 过 严格 的 生物 安全 评估 和 监管 批 
准 步 又。 期 待 未 来 能 发 现 满足 光 物 理学 和 生物 学 要 求 
的 造影 剂 ， 其 对 肿瘤 的 靶 向 治疗 研究 具有 重大 意义 。 
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